TiiAlTE DE COOPERATION EN MATIERE DE BREVETS 



Exp diteur : ('ADMINISTRATION CHARGEE DE 
LA RECHERCHE INTERNATIONALE 



Destinataire 

ROUSSEL UCLAF 

A I'att. de VIELLEFOSSE, Jean C. 
Ill, route de Noisy 
F-93235 Romainville Cedex 
FRANCE 



PCT 



NOTIFICATION DE TRANSMISSION DU 
RAPPORT DE RECHERCHE INTERNATIONALE 
OU DE LA DECLARATION 

(regie 44.1 du PCT) 



Date d'expedrtion 
(jour/mois/annee) 



24/10/1997 



Reference du dossier du deposant ou du man data! re 

2460/PCT 



POUR SUITE A DONNER 

voir les paragraphes 1 et 4 ci-apres 



Demande Internationale n° 

PCT/FR 97/01024 



Date du depot international 
(jour/mois/annee) 10/06/1997 



Deposant 

ROUSSEL UCLAF et al 



1 . II est notifie au deposant que le rapport de recherche internationale a ete etabli et lui est transmis ci-joint. 

Depot de modifications et d'une declaration selon Particle 19 : 

Le deposant peut, s'il le souhaite, modifier tes revendications de la demande internationale (voir la regie 46): 

Quand? Le delai dans lequel les modifications dorvent etre deposees est de deux mots a compter de la date de 

transmission du rapport de recherche internationale ; pour plus de precisions, voir cependant les notes 
figurant sur la feuiile d'accompagnement 

Oil? Directement aupres du Bureau international de I'OMPI 

34, chemin des Colombettes 
121 1 Geneve 20, Suisse 
n° de telecopies: (41-22)740.14.35 

Pour des instructions plus detaillees, voir les notes sur la feuiile d'accompagnement. 

II est notifie au deposant qu'il ne sera pas etabli de rapport de recherche internationale et la declaration a cet effet, prevue 
a I'articJe 17.2)a), est transmise ci-joint. 



2. 



□ 



3. I I En ce qui conceme la reserve pouvant etre formulee, conformement a la regie 40.2, a regard du paiement d'une ou 
' — ' de plusieurs taxes additionnelles, it est notifie au deposant que 



□ 



la reserve ainsi que la decision y relative ont ete transmises au Bureau international en meme temps que ia requete 
du deposant tendant a ce que le texte de la reserve et celui de la decision en question soient notifies aux offices 
designee. 

| | la reserve n'a encore fart I'objet d'aucune decision; des qu'une decision aura ete prise, le deposant en sera avise. 
Mesure(s) consecutive<s) : II est rappele au deposant ce qui suit: 

Peu apres I'expiration d'un delai de 1 8 mois a compter de la date de priorite, la demande internationale sera pubtiee par le 
Bureau international. Si le deposant souhaite evrter ou differer la publication, il doit faire parvenir au Bureau international 
une declaration de retrait de la demande internationale, ou de la revendication de priorite, conformement aux regies 
90 bis A et SO bis. 3, respectivement, avant I'achevement de la preparation technique de la publication internationale. 

Dans un delai de 19 mois a compter de la date de priorite, le deposant doit presenter la demande d'examen preliminaire 
international s'il souhaite que I'ouverture de ia phase nationale sort reportee a 30 mois a compter de la date de priorite 
(ou meme au-dela dans certains offices). 

Dans un delai de 20 mois a compter de la date de priorite, le deposant doit accomplir les demarches prescrites pour I'ouverture 
de la phase nationale aupres de tous les offices designes qui n'ont pas ete el us dans la demande d'examen prefrminaire 
international ou dans une election ufterieure avant I'expiration d'un delai de 1 9 mois a compter de la date de priorite ou 
qui ne pouvaient pas etre el us parce qu'ils ne sont pas lies par le chapitre II. 





Nom et adresse postale de ('administration chargee de la 
recherche internationale 

Office Europeen des Brevets, P.B. 5818 Patent! aan 2 
JCft NL-2280 HV Rijswijk 

V/Jf Tel. (+31-70) 340-2040, Tx. 31 651 epo nl, 
t—S Fax: (+31 -70) 340-301 6 


Fonctionnaire autonse 

A. Overbeeke 



Formulaire PCT/l SA/220 Ganvier 1 994) (Voir les notes sur la feuiile tfacoompagnement) 



RAPPORT DE RECHERCHE INTERNATIONALE 



Demande Internationale No 

PCT/FR 97/01024 



A. CLASS EM ENT DE L'OB JET DE LA DEMANDE 

CIB 6 A61K31/575 A61L15/44 






Selon la classification internationals dee brevets (CIB) ou a la fois selon ta classification nationals et la CIB 




B. DOMAINES SUR LESQUELS LA RECHERCHE A PORTE 


Documentation minim ate consuttee (system© de classification suivi des symboles de class erne nt) 

CIB 6 A61K 


Documentation consuites autre que la documentation minim ate dans la mesure ou ces documents reievent des domainea sur tesquera a ports la recherche 


Base de donnees electron ique consuttee au cours de la recherche Internationale (nom de la base de donnees, et si ceia est realisable, termes de recherche 
utilises) 


C. DOCUMENTS CONSIDERES COM ME PERTINENTS 


Categone ° 


Identification des documents cites, avec, le caa echeant, I' indication des passages pertinents 


no. des revendication s visees 


X 


WO 94 04157 A (SCHERING AG ;LIPP RALPH 
(DE); GUENTHER CLEMENS (DE) ; RIEDL JUTTA 
() 3 mars 1994 

voir page 12 - page 13; exemple 4 
voir page 11; exemple 1 
voir figure 2 
voir figure 2 


1-3,5,6, 
9,10 


X 


EP 0 288 734 A (LOHMANN THERAPIE SYST LTS) 
2 novembre 1988 

voir colonne 5, ligne 32 - colonne 6, 
ligne 6 

voir colonne 4, ligne 31 

voir colonne 11 - colonne 12; exemple 1 


1,2,9,10 


X 


WO 94 06383 A (UNIV RUTGERS) 31 mars 1994 
voir page 37 - page 39; exemple 2 


1-3,5,6, 
9,10 


| j([ Voir la suite du cadre C pour la fin de ta liste des documents 


|X Les documents de families de brevets sont indiquea en annexe 


° Categories speciales de documents cites: _ J _ . . , , . 1P . , ^ 

T* document utteneur publie apres la date de depot international ou la 
date de priorite et n'eppartenenant pas a I'etat de la 
•A' document defmisaant fetat general de ^technique, non technique pertinent, mais cite pour comprendre le pnncrpe 
considers com me parttculterement pertinent ou , a ccnstituam ta base de f invention 

E ' d ™™£ ZS^Zk ^ PUbte * ****** *** intemational -X- document particutierement pertinent; Invention mvendique. ne peut 
°P mm etre consideree comme nouvelle ou cornme imptiquant une acuvits 
"L* document pouvant jeter un doute sur une revendication de inventive par rapport au document considers isoJement 

P*^**® ^ P ° Ur d * tefT71tner 13 <*! P^*^n tfune document pameulierement pertinent; rinvention revendiquee 
autre citation ou pour une rarson speciale (telle qu mdiquee) ne peut etre consideree comme imptiquant uns actrvrte tnvsntivs 
"O" document se referent a une divulgation oraJe, a un usage, a lorsqus le document est associe a un ou ptusteurs autres 

uns exposition ou tous autres moyens documents de meme nature, oette combtnaison etant eviderrte 
"P" document pub tie avant la date de depot international, mais P° ur une P^rsonne du metier 

posteneurement a ia date de priorite revendiquee document qui fait parte de la meme famiBede brevets 


Date a iaqueite la recherche internationale a ete effectivement achevee 


Date tf expedition du present rapport de recherche Internationale 


15 octobre 1997 


2 10. 97 




Nom et adresss postals de f administration charges de (a recherche internationale 
Office Europeen des Brevets, P.B. 581 8 Paten tiaan 2 
NL - 2280 HV Rijswtjk 
Tel. (+31-70) 340-2040, Tx. 31 651 epo ni, 
Fax: (+31-70) 340-3016 


Foncttonnaire autortse 

Boulois, D 



Fomrutatre PCT/lSA/210 (deuseme teuilo) (juilet 1992) 



page 1 de 2 



RAPPORT DE RECHERCHE INTERNATIONALE 



Demande Internationale No 



PCT/FR 97/01024 



C(suite) DOCUMENTS CONS1DERES COM ME PERTINENTS 


Categoric 


0 Identification des documents cites, avec.le cas echeant, ('Indication des passages pertinents 


no. des revendtaations visee* 


A 


EP 0 Q07 823 A (ROUSSEL UCLAF) 6 fevrier 
198G 

cite dans la demande 

voir le document en entier 


1-10 



Formulaire PCT/lSA/210 (suite da la detroems teudte) (juiDel 1992) 



page 2 de 2 



TP&m= DE COOPERATION EN MATIERE DE B 

PCT 



ETS 



RAPPORT DE RECHERCHE INTERNATIONALE 
(article 18 et regies 43 et 44 du PCT) 



Reference du dossier du deposant ou 
du mandataire 

2460/PCT 


POUR SUITE vo ' r la notification de transmission du rapport de recherche internationale 
(form ul aire PCT/ISA/220) et, le cas echeant, le point 5 ci-apres 

A CONNER 


Demande internationals n° 

PCT/ FR 97/ 01024 


Date du depot international (jour/mois/annee) 

10/06/1997 


(Date de priorite (la plus ancienne) 
(jour/mois/annee) 

11/06/1996 


Deposant 

ROUSSEL UCLAF et al . 



Le present rapport de recherche Internationale, etabfi par ('administration charges de fa recherche internationale, est transmis au 
deposant conformement a 1'article 18. Une copie en est transmise au Bureau international. 


Ce raDDort de recherche internationale comprend 3 feuilles. 




|X| II est aussi accompagne d'une copie de chaque document relatif a i'etat de la technique qui y est cite. 


1. 


1 

[""] II a ete estime que certaines revendications nepouvaient pas falre I'objet d'une recherche (voir le cadre 1). 


2. 


["""1 II y a absence d'unite de r invention (voir le cadre II). 


3. 


| | La demande international contient la divulgation d'un listage de sequence de nucleotides oud'addes amines et la 
recherche internationale a ete effectuee sur la base du listage de sequence 




□ 


depose avec fa demande internationale 




□ 


foumi par le deposant separement de la demande intemationaJe 

| | sans etre accompagnee d'une declaration selon laquefle il n'inclut pas d'elements 
allant au-dela de la divulgation farte dans (a demande internationale telle 
qu'etle a ete deposee. 




□ 


transcrit par ('administration 


4. 


En ce qui eonceme le titre, | y | 


le texte est approuve tel qu'il a ete remise par le deposant. 




□ 


Le texte a ete etabfi par ('administration et a la teneur suivante: 


5. 


En ce qui eonceme rabrege, 






00 


le texte est approuve tel qui! a ete re mis par (e deposant 




□ 


le texte (reproduit dans le cadre III) a ete etabli par ('administration conformement a la 
regie 38.2b). Le deposant peut presenter des observations a I'administration dans un delai 
d'un mois a compter de la date d'expedition du present rapport de recherche internationale. 


6. 


La figure des dessins a publier avec Tabrege est la suivante: 




Raure n° 

□ 


suggeree par te deposant. j^] Aucune des figures 

n'est a publier. 

parce que le deposant n'a pas suggere de figure. 




□ 


parce que cette figure caracterise mieux I'invention. 



Formulaire PCT/1SA/210 (premiere feuifle) Quillet 1992) 



RAPPORT DE REC^pCHE INTERNATIONALE 



i Internationale No 

PCT/FR 97/01024 



A. CLASSEMENT DE L'OBJET DE LA OEMANOE 

CIB 6 A61K31/575 A61L15/44 



Selon la classification Internationale des brevets (CIB) ou a la fois selon la classification naitonale et la CIB 



B. DO MAIN ES SUR LESQUELS LA RECHERCHE A PORTE 



Documentation mintmale consuttee (systeme de classification suivi des symbotes de class e me nt) 

CIB 6 A61K 



Documentation consuKee autre que la documentation mini male dans la mesure ou ces documents relevent des domaines sur lesquels a porte la recherche 



Base de donnees electron ique consuttee au cours de ta recherche Internationale (nom de la base de donnees, et si cela est realisable, termes de recherche 
utilises) 



C. DOCUMENTS CONSIDERES COMME PERTINENTS 



Categoric 0 Identification des documents cites, avec, le cas echeant, I' indication des passages pertinents 



no. des revendi cations visees 



WO 94 04157 A (SCHERING AG ;LIPP RALPH 
(DE); GUENTHER CLEMENS (DE); RIEDL JUTTA 
() 3 mars 1994 

voir page 12 - page 13; exemple 4 
voir page 11; exemple 1 
voir figure 2 
voir figure 2 

EP 0 288 734 A (LOHMANN THERAPIE SYST LTS) 
2 novembre 1988 

voir colonne 5, ligne 32 - colonne 6, 
ligne 6 

voir colonne 4, ligne 31 

voir colonne 11 - colonne 12; exemple 1 

WO 94 06383 A (UN IV RUTGERS) 31 mars 1994 

voir page 37 - page 39; exemple 2 

-/- 



1-3,5,6, 
9,10 



1,2,9,10 



1-3,5,6, 
9,10 



fx] Voirla 



suite du cadre C pour la fin de la fiste des documents 



0 



Les documents de families de brevets sont indiques en annexe 



° Categories speciales de documents cites: 

"A" document definissant Tetat genera] de la technique, non 

con side re com me particufierement pertinent 
"E" document anterieur, mais publte a la date de depot international 

ou apres cette date 

"L" document pouvant jeter un doute sur une revendtcation de 
priorite ou cite pour determiner ta date de publication d'une 
autre citation ou pour une raison speciale (telle qu'indiquee) 

"O" document se referarrt a une divulgation orafe, a un usage, a 
une exposition ou tous autres moyens 

*P" document pubfie avant la date de depot international, mats 
posterieurement a la date de priorite revendiquee 



T" document ufterieur publte apres (a date de depdt international ou la 
date de priorite et n'appartenenant pas a I'etat de la 
technique pertinent, mais cite pour comprendne le principe 
ou la theorie constituant la base de T invention 

"X" document particufierement pertinent; ('invention revendiquee ne peut 
etre consideree comme nouvetle ou comme impltquant une activite 
inventive par rapport au document considere tsolement 

"Y" document parhculierement pertinent; ('invention revendiquee 

ne peut etre consideree comme impliquant une activite inventive 
lorsque le document est associe a un ou plusieurs autres 
documents de me me nature, cette combinaison etant evidertte 
pour une personne du metier 

"&" document qui fait partie de la meme famitlede brevets 



Date a laquelle la recherche Internationale a ete efFectivement achevee 



15 octobre 1997 



Date cf expedition du present rapport de recherche intemationale 



2 97 



Nom et adresse postale de r administration chargee de la recherche intemationale 
Office Europeen des Brevets, P.B. 581 8 Patentlaan 2 
NL - 2280 HV Rijswijk 
Tel. (+31-70) 340-2040, Tx. 31 651 epo nl, 
Fax: (+31-70) 340-3016 



Fonctionnaire autoris6 



Boulois, D 



Formulaire PCT/lSA/210 (deuxidme feuBte) Quflei 1992) 



page 1 de 2 



RAPPORT DE REC 



HE INTERNATIONALE 



> Internationale No 

PCT/FR 97/01024 



C.(suite) DOCUMENTS CONSIDERES COMME PERTINENTS 



Categorie ° Identification des documents cites, avec,le cas echeant, ('indication des passages pertinents 



no. des revendications visees 



EP 0 007 823 A (ROUSSEL UCLAF) 6 fevrier 
1980 

cite dans la demande 

voir le document en entier 



1-10 



1 



Formufaire PCT/1SA/210 (suite de la deuxi&me feuiNe} (juiOet 1992) 



page 2 de 2 



INTE 



ifoMHio 



TIONAL SEARCH REPORT 

Infonvnon on patent family members 



ional Application No 

PCT/FR 97/01024 



Patent document 


Publication 




Patent family 




Publication 


cited in search report 


date 




members) 




date 


WO 9404157 A 


03-03-94 


DE 


4227989 


A 


09-06-94 




AU 


4950493 


A 


15-03-94 




CA 


2141690 


A 


03-03-94 




EP 


0655916 


A 


07-06-95 




FI 


950774 


A 


20-02-95 




HU 


69406 


A 


28-09-95 




JP 


8500584 


T 


23-01-96 




NO 


950626 


A 


20-02-95 


EP 0288734 A 


02-11-88 


DE 


3714140 


A 


10-11-88 




AU 


627422 


B 


27-08-92 




AU 


1489488 


A 


02-12-88 




CA 


1316062 


A 


13-04-93 




CZ 


8802883 


A 


13-04-94 




DE 


3866582 


A 


16-01-92 




WO 


8808318 


A 


03-11-88 




DK 


722888 


A 


23-12-88 




FI 


91599 


B 


15-04-94 




IE 


61005 


B 


07-09-94 




JP 


1503383 


T 


16-11-89 




PL 


161617 


B 


30-07-93 




PT 


87345 


B 


01-03-95 




SI 


8810781 


A 


31-12-96 




SK 


288388 


A 


04-06-97 




US 


5538736 


A 


23-07-96 




ZA 


8801739 


A 


31-08-88 


WO 9406383 A 


31-03-94 


AU 


4923493 


A 


12-04-94 




CN 


1092287 


A 


21-09-94 




EP 


0616514 


A 


28-09-94 


EP 0007823 A 


06-02-80 


FR 


2430953 


A 


08-02-80 




AT 


4218 


T 


15-08-83 




AT 


8899 


T 


15-08-84 




AU 


527592 


B 


10-03-83 




AU 


4889579 


A 


17-01-80 




CA 


1131215 


A 


07-09-82 




DK 


136391 


A 


16-07-91 




DK 


292579 


A 


14-01-80 




EP 


0046001 


A 


17-02-82 



Form PCT/ISA/210 (patent family annex) (July 1992) 
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INTE 



riONAL SEARCH REPORT 



Ml 
i on patent family members 



In^^HonaJ Application No 

P^FR 97/01024 



Patent document 
cited in search report 



Publication 
date 



Patent family 
member(s) 



Publication 
date 



EP 0007823 A 



JP 1443564 
JP 55015475 



JP 62054119 B 
JP 1581857 C 
JP 2007600 B 
JP 63033395 A 
US 4273771 A 
ZA 7903453 A 



08-06-88 
02-02-80 
13-11-87 
11-10-90 
19-02-90 
13-02-88 
16-06-81 
25-06-80 



Form PCT/ISA/210 (patent famtfy annex) (July 1992) 



page 2 of 2 



j^pie a I'intention de I'office elu (EO/US PCT/FR97/01 024 

TRAITE 3f COOPERATION EN MATIERE DE BREVETS 



Expediteur: le BUREAU INTERNATIONAL 



PCT 

NOTIFICATION DE L'ENREGISTREMENT 
D'UN CHANGEMENT 

(regie 92bis.1 et 
instruction administrative 422 du PCT) 


Destinataire: 

VIEILLEFOSSE, Jean-Claude 
Hoechst Marion Roussel 
102, route de Noisy 
F-93235 Romainville Cedex 
FRANCE 


Date d'expedition (jour/mois/annee) 

19 janvier 1998(19.01.98) 


Reference du dossier du deposant ou du mandataire 
2460/PCT 


NOTIFICATION IMPORTANTE 


Demande internationale no 
PCT/FR97/01024 


Date du depot international (jour/mois/annee) 
10 juin 1997 (10.06.97) 



□ 



1. Les renseignements suivants etaient enregistres en ce qui concerne: 

X le mandataire | | le representant commun 



le deposant 



inventeur 



Nom et adresse 

VIEILLEFOSSE, Jean-Claude 
Roussel Uclaf 
111, route de Noisy 
F-93235 Romainville Cedex 
FRANCE 


Nationalite (nom de I'Etat) 


Domicile (nom de I'Etat) 


no de telephone 
01 49 91 57 27 


no de telecopieur 
01 49 91 46 10 


no de teleimprimeur 


2. Le Bureau international notifie au deposant que le changement indique ci-apres a ete enregistre en ce qui concerne: 
| | la personne | | le nom X I'adresse | | la nationalite | | le domicile 


Nom et adresse 

VIEILLEFOSSE, Jean-Claude 
Hoechst Marion Roussel 
102, route de Noisy 
F-93235 Romainville Cedex 
FRANCE 


Nationalite (nom de I'Etat) 


Domicile (nom de I'Etat) 


no de telephone 
01 49 91 57 27 


no de telecopieur 
01 49 91 46 10 


no de teleimprimeur 



3. Observations complementaires, le cas echeant: 



4. Une copie de cette notification a ete envoyee: 

| X | a I'office recepteur | | aux offices designes concernes 

| | a I'administration chargee de la recherche internationale [ X | aux offices elus concernes 

~X~| a I'administration chargee de I'examen preliminaire international | | autre destinataire: 



Bureau international de I'OMPI 
34, chemin des Colombettes 
1211 Geneve 20, Suisse 



no de telecopieur (41-22) 740.14.35 



Fonctionnaire autorise: 

F. Gateau 

no de telephone (41-22) 338.83.38 



Formula ire PCT/IB/306 (mars 1994) 



001843312 



apie a I' intention de Toffice elu (EO/US) PCT/FR97/01 024 

TRAITE [5FCOOPERATION EN MATIErK)E BREVETS 



Expediteur: le BUREAU INTERNATIONAL 



PCT 

NOTIFICATION DE L'ENREGISTREMENT 
D'UN CHANGEMENT 

(regie 92bis.1 et 
instruction administrative 422 du PCT) 


Destinataire: 

VIEILLEFOSSE, Jean-Claude 
Hoechst Marion Roussel 
102, route de Noisy 
F-93235 Romainville Cedex 
FRANCE 


Date d'expedition (jour/mo is/an nee) 
22 janvier 1998 (22.01.98) 


Reference du dossier du deposant ou du mandataire 
2460/PCT 


NOTIFICATION IMPORTANTE 


Demande Internationale no 
PCT/FR97/01024 


Date du depot international (jour/mois/annee) 
10 juin 1997 (10.06.97) 



1. Les renseignements suivants etaient enregistres en ce qui concerne: 

X le deposant | | I'inventeur | | le mandataire | | le representant commun 


Nom et adresse 

ROUSSEL UCLAF 
102, route de Noisy 
F-93230 Romainville 
FRANCE 


Nationalite (nom de I'Etat) 
FR 


Domicile (nom de I'Etat) 
FR 


no de telephone 


no de telecopieur 


no de teleimprimeur 


2. Le Bureau international notifie au deposant que le changement indique ci-apres a ete enregistre en ce qui concerne: 
| | la personne X le nom X I'adresse [ j la nationalite | | le domicile 


Nom et adresse 

HOECHST MARION ROUSSEL 
1 Terrasse Bellini 
F-92800 Puteaux 
FRANCE 


Nationalite (nom de I'Etat) 
FR 


Domicile (nom de I'Etat) 
FR 


no de telephone 


no de telecopieur 


no de teleimprimeur 


3. Observations complementaires, le cas echeant: 


4. Une copie de cette notification a ete envoyee: 
| Xj a I'office recepteur | | aux offices designes concernes 
| | a I'administration chargee de la recherche Internationale | X | aux offices elus concernes 
| X | a I'administration chargee de I'examen preliminaire international | [ autre destinataire: 


Bureau international de I'OMPI 
34, chemin des Colombettes 
121 1 Geneve 20. Suisse 

no de telecopieur (41-22) 740.14.35 


Fonctionnaire autorise: 

F. Gateau 

no de telephone (41-22) 338.83.38 



Formulaire PCT/IB/306 (mars 1994) 



001848646 



PCT/FR97/01024 



TRAITE DhCOOPERATION EN MATIERE DE BREVETS 

Expediteur: le BUREAU INTERNATIONAL 



PCT 

NOTIFICATION D' ELECTION 

(regie 61.2 du PCT) 


Destinataire: 

United States Patent and Trademark 

utTice 

(Box PCT) 

Crystal Plaza 2 

Washington, DC 20231 

ETATS-UNIS D'AMERIQUE 

en sa qualite d'office elu 


Date d'expedition (jour/mois/annee) 
19 janvier 1998 (19.01.98) 




Demande internationale no 
PCT/FR97/01024 


Reference du dossier du deposant ou du mandataire 
2460/PCT 


Date du depot international (jour/mois/annee) 
10juin 1997 (10.06.97) 


Date de priorite (jour/mois/annee) 
11 juin 1996 (11.06.96) 


Deposant 

DUBOIS, Jean-Luc 



1 . L'office designe est avise de son election qui a ete faite: 

| X | dans la demande d'examen preliminaire international presentee a I'administration chargee de I'examen preliminaire 
international le: 

31 decembre 1997 (31.12.97) 



| | dans une declaration visant une election ulterieure deposee aupres du Bureau international le: 



2. L'election | X | a ete faite 

| | n'a pas ete faite 
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a la regie 32.2b). 





Fonctionnaire autorise 




Bureau international de I'OMPI 






34, chemin des Colombettes 


F. Gateau 




1211 Geneve 20, Suisse 






no de telecopieur: (41-22) 740.14.35 


no de telephone: (41-22) 338.83.38 




FormulairePCT/IB/331 UuiUet 1992) 




1843314 



PCT/FR97/01024 

TRAITE dRoOPERATION EN MATIER We BREVETS 



Expediteur: le BUREAU INTERNATIONAL 



PCT 

NOTIFICATION CONCERNANT LA 
TRANSMISSION DE DOCUMENTS 


Oestinataire: 

unitea oiaies raient ana i raaemanc 

Office 

(Box PCT) 

Crystal Plaza 2 

Washington, DC 20231 

ETATS-UNIS D'AMERIQUE 

en sa qualite d* office elu 


Date d'expedition (jour/mois/annee) 

1 1 novembre 1 998 ( 1 1 . 1 1 .98) 




Demande Internationale no 
PCT/FR97/01024 


Date du depot international 
10 juin 1997 (10.06.97) 


Deposant 

HOECHST MARION ROUSSEL etc 



Le Bureau international transmet ci-joint le nombre de copies indique ci-apres des documents suivants: 

— m _ m _____ _ copie de la traduction en langue anglaise du rapport d'examen preliminaire international (article 36.3)a)) 





Fonctionnaire autorise 


Bureau international de I'OMPI 


34, chemin des Colombettes 


Jean-Marie McAdams 


121 1 Geneve 20, Suisse 




no de telecopieur: (41-22) 740.14.35 


no de telephone: (41-22) 338.83.38 


Formulaire PCT/IB/310 (juillet 1992) 


002330620 



5 



PATENT COOPERATION TREATY 

PCT 

INTERNATIONAL PRELIMINARY EXAMINATION REPORT 



(PCT Article 36 and Rule 70) 


Applicant's or agent's file reference 
2460/PCT 


A< ™ iriNI See Notification of Transmittal of International 
FOR FURTHER ACTION Preliminary Examination Report (Form PCT/IPEA/4 1 6) 


International application No. 


International filing date (day/month/year) 


Priority date (day/month/year) 


PCT/FR97/01024 


10 June 1997(10.06.1997) 


11 June 1996(11.06.1996) 


International Patent Classification (IPC) or national classification and IPC 




A61K 31/575, A61L 15/44 






Applicant 


HOECHST MARION ROUSSEL 





This international preliminary examination report has been prepared by this International Preliminary Examining 
Authority and is transmitted to the applicant according to Article 36. 



This REPORT consists of a total of 



_sheets, including this cover sheet. 



I — I This report is also accompanied by ANNEXES, i.e., sheets of the description, claims and/or drawings which have 
— been amended and are the basis for this report and/or sheets containing rectifications made before this Authority 
(see Rule 70. 16 and Section 607 of the Administrative Instructions under the PCT). 



These annexes consist of a total of 



sheets. 



This report contains indications relating to the following items: 
Basis of the report 
Priority 

Non-establishment of opinion with regard to novelty, inventive step and industrial applicability 
Lack of unity of invention 

Reasoned statement under Article 35(2) with regard to novelty, inventive step or industrial applicability; 
citations and explanations supporting such statement 

Certain documents cited 

Certain defects in the international application 

Certain observations on the international application 



I 


El 


11 


□ 


III 


□ 


IV 


□ 


V 


El 


VI 


□ 


VII 


□ 


VIII 


□ 



Date of submission of the demand 

31 December 1997(31.12.1997) 


Date of completion of this report 

15 September 1998 (15.09.1998) 


Name and mailing address of the IPEA/EP 
European Patent Office 
D-80298 Munich, Germany 

Facsimile No. 49-89-2399-4465 


Authorized officer 
Telephone No. 49-89-2399-0 



Form PCT/IPE A/409 (cover sheet) (January 1994) 



INTERNATIONAL PRELIMINARY EXAMINATION REPORT 



International application No. 

PCT/FR97/01024 



I. Basis of the report 



1 . This report has been drawn on the basis of {Replacement sheets which have been furnished to the receiving Office in response to an invitation 
under Article 14 are referred to in this report as "originally filed" and are not annexed to the report since they do not contain amendments. .): 



| j the international application as originally filed. 

the description, pages 1 ** 16 

pages 

pages 

pages 



, as originally filed, 
, filed with the demand, 
, filed with the letter of 
, filed with the letter of 



the claims, 



Nos. 
Nos. 
Nos. 
Nos. 
Nos. 



- 10 



, as originally filed, 

, as amended under Article 1 9, 

, filed with the demand, 

, filed with the letter of 

, filed with the letter of 



the drawings, 



sheets/fig 
sheets/fig 
sheets/fig 
sheets/fig 



1/1 



, as originally filed, 
, filed with the demand, 
, filed with the letter of 
, filed with the letter of 



2. The amendments have resulted in the cancellation of: 

| | the description, pages 

| | the claims, Nos. 



| | the drawings, sheets/fig 



3. This report has been established as if (some of) the amendments had not been made, since they have been considered 
to go beyond the disclosure as filed, as indicated in the Supplemental Box (Rule 70.2(c)). 

4. Additional observations, if necessary: 
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V. Reasoned statement under Article 35(2) with regard to novelty, inventive step or industrial applicability; 
citations and explanations supporting such statement 



1 . Statement 

Novelty (N) Claims 

Claims 

Inventive step (IS) Claims 

Claims 

Industrial applicability (IA) Claims 

Claims 

2. Citations and explanations 

Document WO-A-94 04157 (1), discloses a device wherein 
active substance (I) corresponds to ketodesogestrel and 
active substance (II) is 17-beta-estradiol . Document (1) 
describes a patch which, according to figure 2 of the 
application, comprises two compartments (5), (6) and (7) x 
(8), each enclosing an active substance and supported on 
an adhesive matrix (4) covered by a protective film. The 
entire bipatch assembly is then placed on the skin. See in 
particular the passages cited in the international search 
report . 

The device according to the present application consists 
of two individual compartments, each containing an active 
substance and supported on the same peelable protective 
film, so that, once the latter is peeled off, the two 
compartments are separated and thereafter applied on the 
skin . 

Document WO-A-93 06383 (3) discloses a transdermal device 
for the delivery of active substances, in particular 
estradiol and levonorgestrel , with the following features: 
a central compartment consisting of a microreservoir 
filled with active substance A is supported on a 
protective film. A peripheral adhesive polymer layer 

Form PCT/IPEA/409 (BoxV) (January 1994) 
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4, 7, 8 



1-3, 5, 6, 9, 10 



1-10 
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comprising a microreservoir is filled with active 
substance B. The entire bipatch assembly is applied on the 
skin . 

Document EP-A-0 288 734 (2) describes a patch with the 
following features: 

Two active substance-containing reservoir compartments in 
several parts (12, 13), supported on a rear layer (11) 
which corresponds to the protective film; 

a protective layer (16) which is removed before the patch 
is applied and which corresponds to the peelable 
protective film; 

a release or separation layer located between the first 
part of the reservoir (13) and the rear layer (11), which 
ensures progressive adherence of the two parts (12, 13) of 
the active substance reservoir on the rear layer; 
following the peeling of the rear layer (11) with the 
second portion (12) of the active substance reservoir, 
said separation layer forms a protective layer for the 
reservoir (13) which stays on the skin. 

The subject matter of the present application does not 
describe such a separation layer (15) . 

Such a layer is essential to the device described in 
document (2), since it provides the reservoir (13) with 
higher adherence to the skin than to the rear layer (11) 
and thus enables it to remain on the skin when the 
assembly (11) + (12) is detached. In the device described 
n document (2), the bipatch assembly remains after the 
peelable film is removed. 

The subject matter of claims 1-10 of the present 
application is therefore novel over the teaching of the 
citations. The subject matter of claim 4 is novel, as the 
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transdermal delivery of trimegestone is not disclosed in 
the cited documents. The subject matter of claims 7 and 8 
is novel, as different matrices are used: the matrix of 
compartment (A) consists of silicone polymer and the 
matrix of compartment (B) consists of a 2-ethylhexyl 
acrylate/vinyl acetate copolymer, which is not disclosed 
in documents (1) - (3). 

However, the subject matter of claims 1-3, 5, 6, 9 and 10 
does not involve an inventive step over the teaching of 
document (1) or document (3), and the subject matter of 
claims 1, 2, 9 and 10 does not involve an inventive step 
with respect to the teaching of document (2) since this 
subject matter is simply one of several alternatives which 
a person skilled in the art might choose, according to the 
particular circumstance, without exercising an inventive., 
step, and since the subject matter of these claims does 
not solve part of the stated problem as described on page 
1, lines 15-21. This problem is only solved by means of 
the features described in claims 7 and 8, which define the 
matrix of compartment (A) as consisting of a Trimegestone- 
filled silicone polymer and the matrix of compartment (B) 
as consisting of a 2-ethylhexyl acrylate/vinyl acetate 
copolymer . 

The present application does not meet the criteria of PCT 
Article 33(3), as the subject matter of claims 1-3, 5, 6, 
9 and 10 does not involve and inventive step (PCT Rule 
65.1, 65.2). 

For the above reasons, the subject matter of claims 4, 7 
and 8 is novel and involves an inventive step. 
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1 . Le present rapport d'examen preliminaire international, etabli par I'administration chargee de I'examen preliminaire 
international, est transmis au deposant conformement a I'article 36. 



2. Ce RAPPORT comprend 5 feuilles, y compris la presente feuille de couverture. 
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administratives du PCT). 
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II □ Priorite 

III □ Absence de formulation d'opinion quant a la nouveaute, I'activite inventive et la possibilite d'application 

industrielle 

IV □ Absence d'unite de ('invention 

V S Declaration motivee selon ('article 35(2) quant a la nouveaute, I'activite inventive et la possibilite 

d'application industrielle; citations et explications a I'appui de cette declaration 

VI □ Certains documents cites 
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RAPPORT D'EXAMEN 

PRELIMINAIRE INTERNATIONAL Demande intemationale rr PCT/FR97/01 024 

I. Base du rapport 

1 . Ce rapport a ete redige sur la base des elements ci-apres (les feuilles de remplacement qui ont ete remises a 
I'office recepteur en reponse a une invitation faite conformement a I'article 14 sont considerees. dans ie present 
rapport, comme "initiaiement deposees" et ne sont pas jointes en annexe au rapport puisqu'elles ne contiennent 
pas de modifications.) : 

Description, pages: 

1 -16 version initiale 

Revendications, N r : 

1-10 version initiale 

Dessins, feuilles: 

1/1 version initiale 

2. Les modifications ont entraine I'annulation : 

□ de la description, pages : 

□ des revendications. n os : 

□ des dessins, feuilles : 

3. □ Le present rapport a ete formule abstraction faite (de certaines) des modifications, qui ont ete considerees 

comme allant au-dela de I'expose de I'invention tel qu'il a ete depose, comme il est indique ci-apres 
(regie 70.2(c)) : 

4. Observations complementaires, le cas echeant : 
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V. Declaration motivee selon I'article 35(2) quant a la nouveaute, I'activite inventive et la possibilit 
d'application industrielle; citations et explications a I'appui de cette declaration 

1 . Declaration 

Nouveaute Oui : Revendications 1-10 

Non : Revendications 

Activite inventive Oui : Revendications 4, 7. 8 

Non : Revendications 1-3. 5. 6. 9. 10 

Possibility d'application industrielle Oui : Revendications 1-10 

Non : Revendications 



2. Citations et explications 
voir feuille separee 
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Le document (1) = WO-A-94 04157 divulgue un dispositif dans iequel le principe actif (I) 
correspond au ketodesogestrel et le principe actif (II) est le 17-beta-estradiol. Le 
document (1) decrit un patch qui selon la figure 2 de cette demande, les deux 
compartiments (5), (6) et (7), (8) renferment chacun un principe actif, reposent sur une 
matrice adhesive (4), elle-meme recouverte d'un film protecteur. C'est I'ensemble de ce 
bipatch qui est ensuite pose sur la peau. Voir en particulier les passages cites dans le 
rapport de recherche internationale. 

Le dispositif selon la presente demande est constitue de deux compartiments 
individuels renfermant chacun un principe actif et reposant sur le meme film protecteur 
pelable, de sorte qu'une fois celui-ci retire, les deux compartiments sont separes qui 
sont par la suite poses sur la peau. 

Le document (3) = WO-A-93 06383 divulgue un dispositif pour I'administration 
transdermique de principes actifs, en particulier I'estradiol et le levonorgestrel 
presentant les caracteristiques suivantes: un compartiment central consistant en un 
microreservoir charge en principe actif A repose sur un film protecteur. Une couche 
peripherique en polymere adhesif et comprenant un microreservoir est charge en 
principe actif B. C'est I'ensemble de ce bipatch qui est applique sur la peau. 

Le document (2) = EP-A-0 288 734 decrit un patch qui presente les caracteristiques 
suivantes: 

deux compartiments reservoirs de principes actifs en plusieurs parties (12, 13) 
reposant sur une couche posterieure (1 1) qui correspond au film protecteur 
une couche de protection (16) qui est retiree avant I'application du patch correspondant 
au film protecteur pelable, 

une couche de detachement ou couche de separation qui se trouve entre la premiere 
partie du reservoir (13) et la couche posterieure (12) qui assure une adherence 
echelonnee des deux parties du reservoir de principe actif (12, 13) sur la couche 
posterieure. 

apres arrachement de la couche posterieure (1 1) avec la seconde partie du reservoir 
de principe actif (12), cette couche de separation forme une couche de protection du 
reservoir (13) subsistant sur la peau. 

L'objet de la presente demande ne decrit pas une telle couche de separation (15). 



Formutaire PCT/Feuille separee/409 (feuille 1) (OEB-avril 1997) 



RAPPORT D'EXAMEN Demande intemationale rr PCT/FR97/01 024 

PRELIMINAIRE INTERNATIONAL - FEUILLE SEPAREE 



Celle-ci est indispensable au dispositif decrit dans le document (2) car elle a pour 
fonction de permettre au reservoir (13) de presenter une meilleure adherence a la peau 
que sur la couche posterieure (1 1 ) et de rester sur la peau lors de I'arrachement de 
I'ensemble (11) + (12). Dans le dispositif decrit dans le document (2) on se retrouve 
toujours avec I'ensemble du bipatch lorsqu'on retire le film pelable. 

L'objet des revendications 1 a 10 de la presente demande est done nouveau par 
rapport a Penseignement des documents cites. L'objet de la revendication 4 est 
nouveau parce que Padministration transdermique de trimegestone n'a pas ete 
divulguee dans les documents cites. L'objet des revendications 7 et 8 est nouveau du 
fait des matrices differentes utilisees: la matrice du compartiment (A) est constitute de 
polymere silicone et la matrice du compartiment (b) est constitute d'un copolymere 
d'acrylate de 2-ethylhexyle et d'acetate de vinyle, ce qui n'a pas ete divulgue dans les 
documents (1) a (3). 

Cependant, l'objet des revendications 1 a 3, 5, 6, 9 et 10 n'implique pas d'activite 
inventive par rapport a Penseignement du document (1) ou du document (3) et l'objet 
des revendications 1, 2, 9 et 10 n'implique pas d'activite inventive par rapport a 
Penseignement du document (2) parce que d'une part cet objet est simplement une 
possibility parmi plusieurs entre lesquelles Phomme du metier pourrait choisir, selon le 
cas d'espece, sans qu'une activite inventive soit impliquee et d'autre part Pobjet de ces 
revendications ne resout pas une partie du probleme pose tel que decrit a la page 1 , 
lignes 15 a 21. Ce probleme n'est resolu qu'a Paide des caracteristiques decrites dans 
les revendications 7 et 8 qui definissent la matrice du compartiment (A) comme etant 
constituee de polymere de silicone charge en Trimegestone et la matrice du 
compartiment (B) comme etant constituee d'un copolymere d'acrylate de 2-ethylhexyle 
et d'acetate de vinyle. 

La presente demande ne repond pas aux criteres figurant a Particle 33(3) PCT, l'objet 
des revendications 1 a 3, 5, 6, 9 et 10 n'impliquant pas d'activite inventive (Regie 
65(1 )(2) PCT). 

L'objet des revendications 4, 7 et 8 est nouveau et implique une activite inventive pour 
les raisons mentionnees ci-dessus. 
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